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Verfahren zur Herstellung von Pyridin-carbonsaure-N-tert.-alkylamiden. 

@ PYridin-carbonsaure-N-tert.-alkylamide konnen durch 
Umsetzung eines Pyridincarbonsaurenitrils mit einem tertia- 
re Carbeniumionen tiefernden Aikylierungsmittel in Gegen- 
wart von 50 - 94 %iger Schwefelsaure bei 0 bis 100°C 
hergestellt werden. Bevorzugt wird ohne weiteres Losungs- 
mittel gearbeitet. 
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Verfahren zur Herstellung von Pyridin-carbonsaure-N- 
tert . -alkyl amiden 



Die vorliegende Erfindung betrifft ein Verfahren zur 
Herstellung von Pyridin-carbonsaure-N-tert .-alkylamiden 
durch Dmsetzung von Cyanopyridinen mit tert.-Alkoholen 
in Gegenwart von Schwef els Sure. 

5 N-tert. -Alkyl amide von aliphatischen und aromatischen 
Carbonsauren sind durch Dmsetzung der entsprechenden 
aliphatischen oder aromatischen Nitrile mit tertiaren 
Alkoholen in der als "Ritter-Reaktibn" bekannten Dm- 
setzung gut zugSnglich (Organic Reactions 17, 213 ff . 

10 (1969)). 

Die Dmsetzung von Cyanopyridinen in dieser Reaktion ist 
durch die Salzbildung am Pyridin-N-Atom komplizierter 
als bei anderen Substraten. Die hierbei auftretende Neu- 
tralisationswarme erschwert die Beherrschung des Reak- 
15 tionsablauf s. 

tlberhitzte Stellen im Reaktionsansatz kSnnen sodann zur 
Verseifung der Nitrilgruppe fuhren; weiterhin ist die Ab- 
spaltung des tert .-Alkylrestes vom N-Atom in Form des 
zugehSrigen Olefins zu befttrchten. 
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Die Ritter-Reaktion an Cyanopyridinen ist daher nur unter 
Anlegung spezieller Reaktionsbedingungen untersucht. 

In J. Chera. Soc. (C) 1967 , 1558 ist die Reaktion von 3- 
Cyanopyridin mit mehr als lOfacher molarer Menge an 

5 tert.-Butylacetat unter Zusatz von Perchlorsaure in 18 
Stunden bei 20°C beschrieben. Diese Reaktion erfordert 
also lange Reakt ions zei ten, sehr groBe Oberschusse der 
teureii Reaktionskomponente tert.-Butylacetat, die zu 
tert.-Butanol und Essigsaure verseift wird, und wird 

10 unter Einsatz der technisch unerwtlnschten PerchlorsSure 
durchgef (ihrt . 

In J. Am. Chem. Soc. 1952 , 763 wird 3-Cyanopyridin mit 
o£,oC-Dimethyl-B-phenethyl-alkohol in Gegenwart von 
konzentrierter SchwefelsSure und Zusatz von Eisessig 

15 als LSsungsmittel umgesetzt. Die Ausbeute betragt 

71 %. Die genannte Arbeitsweise hat den Nachteil, daB 
das Nitril nur in 18 %iger LOsung umgesetzt wird, 
wodurch die Raum-Zeit-Ausbeute negativ beeinf luBt 
wird. AuBerdem gelangt die Essigsaure bei der Aufar- 

20 beitung ins Abwasser und ffihrt bei der Neutralisa- 
tion der Mischung zu einem unerwfinscht hohen Ver- 
brauch an Base. 

Es besteht jedoch ein Bedarf fur ein Okonomisches Ver- 
fahren zur Herstellung von Pyridin-carbonsaure-N-tert.- 
25 alkylamiden, das bei geringem Chemikalienverbrauch und 
niedriger Abwasserbelastung die gewQnschten Amide in 
hoher Ausbeute liefert und die genannten Komplikationen 
der Reaktion vermeidet. 
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Es wurde nun ein Verfahren zur Herstellung von Pyridin- 
N-tert.-alkylamiden der Formel 




(I), 



in der 

12 3 4 
R , R , R und R unabhSngig voneinander Wasserstoff , 

Halogen, Alkyl, Alkoxy, Phenyl, Benzyl oder Nitro 

1 4 

bedeuten und zwei der Reste R bis R gemeinsam 
einen annellierten Benzolring bedeuten k5nnen 
und 



R , R und R unabhSngig voneinander geradkettige Oder 

verzweigte Alkylgruppen mit 1-8 OAtomen bedeuten, 

wobei weiterhin R 5 und R 6 gemeinsam mit den OAtomen, 

die sie substituieren, einen aliphatischen Ring von 

7 

5-8 Ringgliedern bilden k5nnen, R weiterhin ein 
gegebenenf alls substituierter Phenylrest sein kann 
und R 6 auBerdem Wasserstoff sein kann, 

durch Umsetzung eines PyridincarbonsSurenitrils der 
Formel 




R bis R die angegebene Bedeutung besitzen, 
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mit einem tertiSre Carbeniumionen liefernden Alky- 
lierungsmittel der Formel 

» 7 , 

»»_0-C-CH--»* (I") 
i 5 



5 



10 



oder der Formel 

R* 

OCH-R 6 (IV), 

R 7 ^ 

in denen 

R 5 bis R 7 die angegebene Bedeutung besitzen und 
r 8 Wasserstoff , Alkyl oder Acyl bedeutet, 

in Gegenwart von Schwefelsaure gefunden, das dadurch 
gekennzeichnet ist, daB die Reaktion bei 0 - 100-C und 
einer Konzentration der Schwefelsaure von 50 - 94 Gew.-% 

durchgefiihrt wird. 

Zur Durchftthrung des erf indungsgemaBen Verf ahrens wird 
50-94 gew. -%ige Schwefelsaure, bevorzugt 60-90 gew.-%xge 
15 schwefelsaure eingesetzt. 

Als Menge der Schwefelsaure sei beispielsweise 0,5-3,0, 
bevorzugt 0,8-2,7 Mol, besonders bevorzugt 1,0-2,5 Mol 
pro Mol des Nitrils genannt. Selbstverstandlich kann 
das Verfahren auch mit Schwef elsauremengen auBerhalb 
20 der genannten Bereiche durchgefQhrt werden; hierbei 
werden gegebenenf alls schlechtere Ergebnisse erzielt. 
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Als Halogen sei beispielsweise Fluor, Chlor, Brom oder 
Jod, bevorzugt Fluor, Chlor oder Brom, genannt. 

Als Alkyl seien beispielsweise geradkettige oder ver- 
zweigte ges&ttigte Kohlenwasserstof f reste mit 1-8, 

5 bevorzugt 1-4, besonders bevorzugt 1-2 C-Atomen ge- 
nannt^ wie Methyl, Ethyl, Propyl, Isopropyl, Butyl, 
Isobutyl, Hexyl, Octyl. Alkyl kann ein- oder mehr- 
fach mit Fluor oder Chlor substituiert sein, bei- 
spielsweise als Fluormethyl, Trif luormethyl , Chlor- 

10 methyl, Dichlormethyl , Trichlormethyl , Perf luorethyl , 
Perchlorethyl und ihre Homologen. 

Als Alkoxy seien Reste von Alkanolen mit 1-8, bevorzugt 
1-4, besonders bevorzugt 1-2 C-Atomen. Die im Alkoxy 
vorkommenden Alkylgruppen sind die gleichen, wie oben 
15 genannt. 

1 4 

Wenn zwei der Reste R bis R einen annellierten Benzol- 
ring bedeuten, gelangt man in die Reihe der Chinolin- 
oder Isochinolin-Verbindungen. 

Die Reste R 5 und R 6 kSnnen mit den durch sie substitu- 
20 ierten C-Atomen einen aliphatischen Ring mit 5-8, be- 
vorzugt 5-6 Ringgliedern bilden. 

Als Acyl sei solches mit 2-7, bevorzugt 2-4 C-Atomen, 
in besonders bevorzugter Weise Acetyl genannt. 

Als Pyridin-carbonsSurenitrile (Cyano-pyridine) seien 
25 bevorzugt solche der Formel 
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(V) 



genannt , 
in der 

R 11 und R 12 unabhSingig voneinander Wasserstoff , Halogen, 
Alkyl, Alkoxy oder Nitro bedeuten. 

Als Cyano-pyridine seien besonders bevorzugt solche der 
Formel 



genannt , w 
in der 

R 21 wasserstoff , Halogen, Alkyl, Alkoxy oder Nitro 
bedeutet . 

21 

In ganz besonders bevorzugter Weise bedeutet R Wasser- 
stoff, Fluor, Chlor, Brom, Methyl, Ethyl, Methoxy, Ethoxy 
oder Nitro. 

Als Alkyl ierungsmittel der Formeln (III) und (IV) kSnnen 
terti&re Alkanole, Ether oder Ester solcher tertiSren 
Alkanole oder an der Doppelbindung verzweigte iso- 
Alkene genannt werden. Allen genannten Verbindungs- 
klassen gemeinsam ist ihre F&higkeit zur Bildung von 
Carbeniumkationen der Formel 




(VI) 



21 



Le. A 23 510 



- 7 - 



01 87284 



R 5 

. '-CH 2 -R 6 (VII > 



c 7 

mit den angegebenen Bedeutungen fttr R bis R . 

Als bevorzugte Alkylierungsmittel seien solche der 
Formeln 

R 1 ^O-C-CH^R 1 6 oder OCH-R 1 6 

I" R 17 ^ 



(VIII) (IX) 

genannt , 

in denen 
15 17 

R und R unabh&ngig voneinander geradkettiges C^-C^- 
Alkyl bedeuten, 

10 R 16 ftir Wasserstoff oder geradkettiges oder verzweigtes 
C 1 -C 4 -Alkyl steht und 

1 8 

R Wasserstoff, C^-Cj-Alkyl oder Acetyl bedeutet, 

wobei weiterhin R" 3 *^ und R 1 ^ gemeinsam mit den OAtomen, 
die sie substituieren, einen aliphatischen Ring von 
15 5-6 Ringgliedern bilden kSnnen. 
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In ganz besonders bevorzugter Weise bedeuten R , R 

17 " 16 

und R unabhSngig voneinander Methyl oder Ethyl, R 

1 8 

kann zusatzlich Wasserstoff bedeuten, und R bedeutet 
Wasserstoff, Methyl, Ethyl oder Acetyl. 

5 Als Alkylierungsmittel seien beispielsweise tert.- 
Butanol, tert.-Arhylalkohol, Methyl-tert.-butylether , 
Methyl-tert.-amylether, tert .-Butyl acetat, tert .-Amyl- 
acetat, Isobuten, tert. - Amy 1 en , 1-Methylcyclopent-l-en, 
1-Methylcyclohex-l-en, 1-Methylcyclopentanol-l oder 1- 

10 Methyl -eye lohexanol-1 genannt. 

Das MengenverhSltnis des Alkylierungsmittels zum Nitril 
kann weitgehend beliebig gewShlt werden, jedoch ist es 
in den meisten Fallen vorteilhaft, nicht weniger als et- 
wa 0,8 und nicht mehr als 4 Mol Alkylierungsmittel je Mol 
15 Nitril zu nehmen. Vorzugsweise werden 0,8-2,5 Mol, ins- 
besondere 1,0-2,0 Mol je Mol des Nitrils verwendet. 

Das erf indungsgemaBe Verf ahren wird bei einer Tempera- 
tur von 0-100°C, bevorzugt von 10-95°C, besonders be- 
vorzugt von 20-90 °C, durchgeffihrt. Im Rahmen des ge- 
20 nannten Temper aturbereichs kann die Reaktionsteraperatur 
wahrend der Reaktion erhOht oder erniedrigt werden. 

Das erf indungsgemaBe Verfahren kann grundsatzlich in 
einem bisher ftir di^ Ritter-Reaktion benutzten organi- 
schen LOsungsmittel durchgef tihrt werden, z.B. in Eis- 
25 essig. Oberraschenderweise kann jedoch erfindungs- 
gemSB die LBsungsmittelmenge gegenttber herkSmmlichen 
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Ans&tzen der Ritter-Reaktion bedeutend verringert wer- 
den. In bevorzugter Weise wird ohne weiteres LCsungsmit- 
tel gearbeitet. 

Ftir die Durchf tihrung des erf indungsgemSBen Verfahrens 
5 sind verschiedene Varianten mSglich. 

Das erf indungsgem&Be Verfahren kann beispielsweise so 
durchgefflhrt werden, daB das Cyanopyridin, das Alky lie- 
rungsmittel und die Schwef els&ure simultan bei der 
Reaktionstemperatur zudosiert werden. 

10 In einer weiteren Variante kann auch ein Gemisch aus 

Cyanopyridin und dem Alkylierungsmittel vorgelegt werden 
und dazu bei Reaktionstemperatur die Schwef elsfiure do- 
siert werden. Insbesondere, wenn im unteren Teil der ge- 
nannten Bereiche ftir die Temperatur und/oder ftir die 

15 E^SO^-Menge gearbeitet werden soil, werden nach dieser 
Variante gute Ergebnisse erzielt. 

In noch einer weiteren Variante wird die Schwef el s&ure 
vorgelegt, und bei Reaktionstemperatur werden das Cyano- 
pyridin und das Alkylierungsmittel simultan zudosiert. 

20 SchlieBlich kSnnen auch die Schwef elsSure und das Alky- 
lierungsmittel vorgelegt und das Cyanopyridin zudosiert 
oder das Cyanopyridin vorgelegt und ein Gemisch aus 
Schwef els&ure und Alkylierungsmittel zudosiert werden. 
Diese Variante gibt besonders dann gute Ergebnisse, 

25 wenn im unteren Teil des genannten Bereiches der 
H^SCK-Konzentration gearbeitet wird. 
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Weiterhin kann ein Gemisch aus Cyanopyridin und Schwefel- 
sSure vorgelegt und das Alkylierungsmittel zudosiert 
Oder das Alkylierungsmittel vorgelegt und das Gemisch 
aus Cyanopyridin und Schwef elsSure zudosiert werden. 
Diese Variante wird beispiel sweise bei 20 - 90°C, bevorzugt 
bei erhShter Temperatur, beispiel sweise bei 50 ~ 90 °C, 
durchgefiihrt. Aber auch in der Nahe der Raumtemperatrtr und 
einer H 2 S0 4 -Menge von etwa 1,8 Mol/Mol Cyanopyridin oder 
mehr werden gute Ergebnisse erzielt. 

Die Vorlage von Cyanopyridin und Schwef els&ure und das 
anschlieSende Zutropfen des Alkylierungsmittels ist eine 
bevor zug te Ourchf Qhrungsvariante . 

Man erzielt mit Hilf e des erf indungsgemSSen Verf ahrens 
hohe Ausbeuten bei einem minimalen Verbrauch an Reak- 
tionskomponenten und kann die Reaktion tiberraschen- 
derweise ohne weitere Hilf slOsemittel durchfflhren, so 
daB deren Entsorgung das Verfahren nicht belastet. 

Das erf indungsgem&Be Verfahren kann grundsStzlich dis- 
kontinuierlich, beispielsweise in einem Autoklaven, 
Druckkessel oder Rtihrkessel r oder auch kontinuierlich, 
beispielsweise in einem beheizbaren oder kdhlbaren und 
druckfesten StrSmungsrohr durchgef flhrt werden. Ein er- 
hShter Druck als der Normaldruck braucht nur angel egt zu 
werden, wenn bei erhShter Temperatur niedrig siedende % 
Reaktionspartner in der flQssigen Phase gehalten werden 
sollen. 
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Nach Beendigung der Reaktion wird das Reaktionsgemisch 
neutralisiert. Zur Neutralisation k5nnen als Baser* bei- 
spielsweise die Hydroxide oder Carbonate der Metalle der 
ersten Bauptgruppe des Periodensysteros (Nendelejew) 

5 eingesetzt werden. Bei fltissigen Produkten kann nach 
der Neutralisation die organische Phase von der 
wSBrigen Phase abgetrennt werden; bei festen Reaktions- 
produkten werden diese abgesaugt oder abgepreflt oder 
durch geeignete Extraktionsmittel aus den Reaktionsge- 

10 misch isoliert und nach dem Entfernen des Extraktions- 
mittels beispielsweise durch Destination gereinigt. 
Das so gewonnene Produkt fSllt in hoher Reinheit und 
in sehr guten Ausbeuten an. 

Pyridin-carbonsaure-N-tert.-alkylamide werden in neuen 
15 herbiziden Wirkstof f kombinationen geroeinsam mit Foto- 
synthesehemmer-Herbiziden eingesetzt (DE 3 332 272). 

Weiterhin kSnnen durch eine dem Fachmann bekannte hydro- 
lytische Spaltung gleichzeitig tert.-Alkylamine 
("Ritter-Amine") und gegebenenf alls substituierte 
20 Pyridincarbons&uren erhalten werden. Pyridincarbon- 
sfiuren werden beispielsweise zur Synthese von Malaria- 
mitteln vom Typ des IsonicotinsSure-hydrazids (Isoniazid) 
verwendet . 
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Beispiele 1-9 

Allgemeine Arbeitsvorschrif t zur Tabelle 1 



2-Cyanopyridin und tert .-But anol bzw, tert .-Butylmethyl- 
ether werden bei 50°C zusammen vorgelegt. Dnter Rfihren 

5 tropft man bei dieser Temperatur innerhalb von 40 min 
die Schwefels^ure zu. Man halt durch Heizen die Innen- 
temperatur auf 50 °C und l&Bt 5 h nachrflhren. Nach Reak- 
tionsende wird auf Raumtemperatur abgekOhlt. Das Reak- 
tionsgemisch wird mit Natronlauge neutralisiert und mit 

10 Methylenchlorid extrahiert. Die organische Phase wird 
fiber Natriumsulfat getrocknet. Danach wird das LSsungs- 
mittel abgezogen und der Rfickstand gaBchromatographisch 
analysiert. 
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Beispiel 10 

104,0 g (1,0 Mol) 2-Cyanopyridin und 111,0 g (1,5 Mol) 
tert. Butanol werden bei 50 °C zusammen vorgelegt. Dnter 
Rtthren tropft man bei dieser Temperatur innerhalb von 

5 40 min 210,3 g (1,8 Mol) 83,9 %ige Schwef elsaure zu. Man 
halt durch Heizen die Innentemperatur auf SD°C und 
last 5 h nachrfihren. Danach wird auf Rauratfemperatur ab- 
gekfihlt und das Reaktionsgemisch mit 380 ml Wasser ver- 
dfinnt. AnschlieBend wird das Gemisch mit 337,0 g 

10 45 %iger Natronlauge neutralisiert. Das Produkt, das 
sich als 01 oben abscheidet, wird bei 40°C abgetrennt. 
Zur weiteren Reinigung wird das Rohprodukt fiber eine 
10 cm -Vigreux-Kolonne unter Vakuum destilliert. Bei 
einer Kopf temperatur von 82 °C. bis 84°C und einem Druck 

15 von 1,1 mbar gehen 160,9 g 2-Picolinsaure-N-tert 

butylamid fiber. Der Gehalt des Destillats betragt 94,7 %• 

Ausbeute: 85,6 % der theoretischen Ausbeute 

Beispiel 11 

Analog Beispiel 10 werden 104,0 g (1,0 Mol) 2-Cyano- 
20 pyridin und 176,0 g (2,0 Mol) tert .-Butylmethylether 
mit 230,6 g 85 %iger (2,0 Mol) Schwef elsaure umge- 
setzt. Nach Destination erhait man 159,3 g 2-Picolin- 
saure-N- tert. -butylamid mit einem Gehalt von 96,2 %, 
entsprechend einer Ausbeute von 86,1 % d. Th. 
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In die vorgelegte Schwef elsSure wird unter Eisktihlung 
das 2-Cyanopyridin so zudosiert, daB die Reaktionstem- 

5 peratur erreicht wird. Dnter ROhren tropft man bei 

dieser Temperatur innerhalb von 75 min tert .-Butanol zu. 
Man halt durch Heizen die Innentemperatur auf Reaktions- 
temperatur und rtthrt bis zum Reaktionsende weiter. Danach 
wird auf Raumtemperatur abgekflhlt und das Reaktionsge- 

10 misch mit Natronlauge neutralisiert. AnschlieBend wird 
mit Methylenchlorid extrahiert und die organische 
Phase fiber Natriumsulf at getrocknet. Nach Entfernen 
des LSsungsmittels wird der Rflckstand gaschromatogra- 
phisch analysiert. 
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Beispiel 19 

493,8 g 89,3 %ige Schwef els&ure (4,5 Mol) werden bei 
Raumtemperatur vorgelegt. Onter EiskQhlung werden 312,3 g 
(3,0 Mol) 2-Cyanopyridin so zudosiert, daB eine Innentem- 

5 peratur von 50 °C erreicht wird. Unter RQhren tropft man 
bei dieser Temperatuf innerhalb von 75 min 244,2 g 
(3,3 Mol) tert .-Butanol zu. Man halt durch Heizen die 
Innentemperatur auf 50°C und l&Bt 6 h weiterrtlhren. 
Nach Reaktionsende wird auf Raumtemperatur abgekflhlt 

10 und das Reaktionsgemisch mit 950 ml Wasser verdttnnt. 
AnschlieBend wird mit 842,0 g 45 %iger Natronlauge auf 
pH 7 gestellt. Das Produkt, das sich als 01 oben ab- 
scheidet, wird bei 40°C abgetrennt. Zur weiteren Rei- 
nigung wird das Rohprodukt tiber eine 10 cm-Vigreux- 

15 Kolonne unter Hochvakuum destilliert. Nach Destina- 
tion erhait man 5 02,4 g 2 -Picolins£Lure-N-tert. -butyl amid 
mit einem Gehalt von 98,4 %. 

Ausbeute: 92,4 % der theoretischen Ausbeute 

Beispiel 20 

20 493,8 g 89,3 %ige Schwef els^ure (4,50 Mol) werden bei 

Raumtemperatur vorgelegt. Dnter EiskQhlung werden 312,3 g 
(3,0 Mol) 4-Cyanopyridin so zudosiert, daB eine Innen- 
temperatur von 50 °C erreicht wird. Dnter RQhren tropft 
man bei dieser Temperatur innerhalb von 75 min 244,2 g 

25 (3,0 Mol) tert .-Butanol zu. Man halt durch Heizen die 
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Innentemperatur auf 50 °C und last 6 h weiterrtihren . 
Nach Reaktionsende wird auf Raumtemperatur abgektthlt 
und das Reaktionsgemisch mit 950 ml Wasser verdttnnt. 
AnschlieBend wird mit 842,0 g 45 %iger Natronlauge 
auf pH 7 gestellt. Das ausgef allene Produkt wird ab- 
gesaugt, mit Wasser gewaschen und bei 50°C im Vakuum- 
trockenschrank getrocknet. Man erhalt 514,1 g Isonicotin- 
saure-N-tert. -butyl amid mit einem Gehalt von 96,8 %. 

Ausbeute: 93,2 % der theoretischen Ausbeute 
0 Fp.: 120 bis 122, 5°C 
Beispiel 21 

Analog Beispiel 2 0 wurden 312,3 g (3,0 Mol) 3-Cyano- 
pyridin mit 244,2 g (3,3 Mol) tert.-Butanol in 
493,8 g 89,3 %iger Schwef elsaure (4,5 Mol) umgesetzt. 
5 Man erhalt 507,2 g Nicotinsaure-N-tert . -butyl amid mit 
einem Gehalt von 96,1 %. 

Ausbeute: 91,3 % der theoretischen Ausbeute 
Fp.: 82°C. 
Beispiel 22 

10 Analog Beispiel 21 wurden 415,5 g (3,0 Mol) 3-Chlor-2- 
cyanopyridin mit 244,2 g (3,3 Mol) tert.-Butanol umge- 
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setzt. Man erhait 601,6 g 3-Chlor-picolinsaure-N- 
tert.-butylamid mit einem Gehalt von 95,8 % # 

Ausbeute: 90 , 4 % der theoretischen Ausbeute 

Fp. : 103 bis 106°C 

5 Beispiel 23 

421,0 g 83 f 9 %ige Schwef elsSure (3,6 Mol) werden bei 
50 °C vorgelegt. Dnter Eisktihlung werden bei dieser 
Temperatur innerhalb von 75 min simultan 208,0 g 
(2,0 Mol) 2-Cyanopyridin und 222,0 g (3,0 Mol) tert.- 

10 Butanol zugegeben. Man halt durch Heizen die Innen- 
temperatur auf 50 °C und last 7 h weiterrfihren . Nach 
Reaktionsende wird auf Raumteraperatur abgekGhlt und 
das Reaktionsgemisch mit 760 ml Wasser verdtlnnt. 
AnschlieBend wird mit 673,0 g 45 %iger Natronlauge 

15 auf pH 7 gestellt. Das Produkt, .das sich als 01 
oben abscheidet, wird bei 40°C abgetrennt. Zur 
weiteren Reinigung wird das Rohprodukt Qber eine 
10 cm-Vigreux-Kolonne unter Hochvakuum destilliert. 
Nach Destination erhait man 306,4 g 2-PicolinsSure- 

2 0 N-tert. -butyl amid mit einem Gehalt von 97,6 %. 

Ausbeute: 84 % der theoretischen Ausbeute 
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Beispiel 24. 

493,8 g 89,3 %ige Schwef els£ure (6,0 Mol) werden bei 
Raumtemperatur vorgelegt. Dnter EiskQhlung wurden 
312,3 g (3,0 Mol) 2-Cyanopyridin so zudosiert, daS eine 

5 Innenteraperatur von 40°C erreicht wird. Dnter RGhren 
leitet man bei dieser Ternperatur .innerhalb von 6 h 
168,0 g (3,0 Mol) Isobuten ein. Nach Reaktionsende 
wird auf Raumtemperatur abgekfihlt und das Reaktions- 
geraisch mit 950 ml Wasser verdtinnt. AnschlieSend wird 

10 mit 1110 g 45 %iger Natronlauge auf pH 7 gestellt. 

Das Prodtikt, das sich als 01 oben abscheidet, wird bei 
40°C abgetrennt. Zur weiteren Reinigung wird das 
Rohprodukt liber eine 10 em-Vigreux-Kolonne unter 
Vakuum destilliert. Nach Destination erhait man 

15 326,7 g 2-PicolinsSure-N-tert . -butyl amid mit einem 
Gehalt von 90,0 %. 

Ausbeute: 55,0 % der theoretischen Ausbeute 
Beispiele 25-34 

In Anlehnung an die vorangegangenen Beispiele wurden die 
20 Reaktionstemperaturen, die H 2 S0 4 -Mengen und die H 2 S0 4 ~Kon- 
zentrationen am System 1,0 Mol 2K^anopyridin/l ,1 Mol tert.- 
Butanol variiert. In Tabelle 3 sind alle Daten zusammen- 
gestellt. Es ist weiterhin angegeben, welche Reaktions- 
komponente zudosiert wurde (tert .-Butanol oder H 2 S0 4 ) ; 
25 die jeweils anderen Reaktionskomponenten (2-Cyanopyri- 
din und H^SO. bzw. tert .-Butanol) waren vorgelegt worden. 
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Patentansprflche 

1. Verfahren zur Herstellung von Pyridin-carbonsSure- 
N-tert.-alkylaraiden der Formel 



R 1 7 

R 

» 2 "£ll CO-NH-C^-R 6 



in der 



12 3 4 
R , R f R und R unabhSngig voneinander Wasser- 

stoff, Halogen , Alkyl, Alkoxy # Phenyl , 

Benzyl Oder Nitro bedeuten und zwei der 
1 4 

Reste R bis R gemeinsam einen annellierten 
10 Benzol ring bedeuten k5nnen und 

R , R und R unabhSngig voneinander geradkettige , 

oder verzweigte Alkylgruppen mit 1-8 C-Atomen 

5 6 

bedeuten , wobei weiterhin R und R gemeinsam 
mit den OAtomen, die sie substituieren, einen 
15 aliphatischen Ring von 5-8 Ringgliedern bil- 

den kSnnen, weiterhin R 7 ein gegebenenf alls 
substituierter Phenylrest sein kann und R 6 
auBerdem Wasserstoff sein kann, 



durch Umsetzung eines PyridincarbonsSurenitrils 
20 der Formel 
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10 



15 

2. 



in der 
1 4 

R bis R die angegebene Bedeutung haben, 

mit einem tertiMre Carbeniumionen liefernden Alkylie- 
rungsmittel der Formel 



in denen 

5 6 7 
R , R und R die angegebene Bedeutung besitzen 



R Wasserstoff , Alkyl oder Acyl bedeuten kann, 

in Gegenwart von Schwef elsSure, dadurch gekennzeich- 
net, das die Reaktion bei 0 - 100°C und einer Kon- 
zentration der Schwef els^ure von 50 - 94 Gew.-% 
durchgefdhrt wird. 

Verfahren nach Anspruch 1 # dadurch gekennzeichnet , 
daB man ein Nitril der Formel 




Oder der Formel 




5 
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einsetzt, 
in der 

1 1 12 

r und R unabhSngig voneinander Wasserstoff , 
Halogen, Alkyl, Alkoxy oder Nitro bedeuten. 



3. Verfahren nach Anspruch 1 und 2, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB man ein tertiSre Carbeniuraionen 
lieferndes Alkyl ierungsmittel der Pormeln 

R 17 R 17 ^ 
R 18 ^H^H,~R 16 ^ OCH-R 16 

r" 2 R 15 



einsetzt. 



in denen 

R 15 und R 17 unabh&ngig voneinander geradkettiges 
C 1 -C 4 -Alkyl bedueten, 

R 16 ftir Wasserstoff oder geradkettiges oder ver- 
zweigtes C^-C^-Alkyl steht und 

R 18 Wasserstoff, C- -C ,-Alkyl oder Acetyl bedeutet, 
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wobei weiterhin R 1 ^ und R^^ gemeinsam mit den 
C-Atomen, die sie subs tituier ten, einen alipha- 
tischen Ring mit 5-6 Ringgliedern bilden kSnnen. 

4* Verfahren nach Anspruch 1 bis 3, dadurch gekenn- 
5 zeichnet, daB 60-90 %ige Schwef elsSure eingesetzt 

wird. 

5. Verfahren nach Anspruch 1 bis 4, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB 0,5-3,0 Mol Schwef elsSure pro Mol 
Nitril eingesetzt werden. 

10 6. Verfahren nach Anspruch 1 bis 5, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB 0,8-2,7 Mol Schwef elsSure, beson- 
ders 1,0-2,5 Mol Schwef elsSure, pro Mol Nitril 
eingesetzt werden, 

7. Verfahren nach Anspruch 1 bis 6, dadurch gekenn- 
15 zeichnet, daB 0,8-4,0 Mol, bevorzugt 0,8-2,5 Mol, 

besonders bevorzugt 1,0-2,0 Mol Alkylierungsmittel 
pro Mol Nitril eingesetzt werden. 

8. Verfahren nach Anspruch 1 bis 7, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB ohne weiteres LSsungsmittel gear- 

20 beitet wird. 

9. Verfahren nach Anspruch 1 bis 8, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB ein Gemisch aus Nitril und Schwef el- 
sSure vorgelegt wird und das Alkylierungsmittel 
zudosiert wird. 
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Verfahren nach Anspruch 9, dadurch gekennzeichnet , 
dafl bei einer Temperatur von 20 - 90 °C, bevorzugt bei 
einer Temperatur von 50 - 90°C gearbeitet wird. 
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